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PatentansprUche : 

i). Aminosauregemisch zur ErnShrung von Personen, insbesondere 
Kindern rait in Bezug auf raindestens eine Aminosaure ge- 
startem Stof fwechsel , das die Aminosaure (n) , deren Stoff- 
wechsel gestort ist, nicht oder alien falls in unbedenk lichen 
Konzentrationen enthait, dadurch gekennzeichnet, 
dass es basische Arainosauren, wenn uberhaupt, in Form von 
Salzen raindestens einer sauren Aminosaure, insbesondere als 
Glutamate, enthait. 

2. Aminosauregemisch nach Anspruch 1, dadurch gekenn- 
zeichnet, dass es Arainosauren praktisch ausschliesslich 
in der L-Porm enthait. 

3. Aminosauregemisch nach Anspruch 1 oder 2, dadurch ge- 
kennzeichnet, dass es Tyrosin, Tryptophan und/ 
oder Methionin, wenn Uberhaupt, in N-acylierter Form, 
insbesondere in Form von N-Acetylderivaten und/oder Dipeptiden 
enthait. 

4. Aminosauregemisch nach einem der Ansprtiche 1 bis 3, dadurch 
gekennzeichnet, dass es Asparagin- und/oder 
Glutaminsaure, wenn Uberhaupt, zumindest teilweise in Form 
von Asparagin und/oder Glutamin enthait. 

5. Aminosauregemisch nach einem der Ansprttche 1 bis 4, dadurch 
gekennzeichnet, dass Leucin und/oder Isoleucin 
zumindest teilweise durch die entsprechende (n) oC -Ilydroxy- 
und/oder cC -Oxyf etts3ure (n) ersetzt ist (sind) . 
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Hamburg, d. 30, November 1976 



"Aininosauregemisch 1 



Die Erfindung betrifft ein Aminosauregemisch zur ErnShrung von 
Personen, insbesondere Kindern mit in Bezug auf raindestens eine 
Aminosaure gestartem Stoffwechsel , das die Aminosaure (n) , deren 
Vers toff wechslung gestSrt ist, nicht oder alien falls in unbe- 
denklichen Konzentrationen enthalt. 

Aufgrund der in den letzten Jahrzehnten erzielten beachtlichen 
Fortschritte auf biocheraischem und diagnostischera Gebiet sincl 
in den vergangenen etwa 20 Jahren zahlreiche angeborene Erkran- 
kungen insbesondere des Kindesalters bekannt geworden, die auf 
titorungen im Stoffwechsel von einzelnen AminqsSuren, Zuckern 
oder Lipiden beruhen. Bei einer Vielzahl dieser Erkrankungen 
konnte der zugrundeliegende biochemische Defekt bereits genau 
ermittelt werden. Anhand dieser Erkenntnisse wurden auch der 
Therapie vQllig neue Wege gebffnet. 

Besonders schwerwiegende Folgen haben dabei meist die auf 
AminosaurestoffwechselstSrungen beruhende Erkrankungen. 

Das geradezu "klassische" Beispiel aus der grossen Gruppe dieser 
Erkrankungen, das stellvertretend fUr zahlreiche weitere Amino- 
saurestoffwechselstarungen steht, ist die Phenylketonurie 
(Morbus Falling, oligophrenia phenylpyruvica) . 

Unter norraalen physiologischen Bedingungen wird die Aminosaure 
Phenylalanin in der Leber in Gegenwart des Phenylalanine 
hydroxylase-Systems in Tyrosin umgewandelt. Die einzelnen 
Faktoren dieses Systems sind die Phenylalanin-4 •-hydroxylase, 
das Tetrahydrobiopterin, die Dihydropterin-Reduktase und TPNH + . 
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Line Phenylketonurie liegt dann vor, wenn eine Aktivitat der 
Phenylalanin-4 '-hydroxylase in der Leber nicht nachweisbar 
ist. 

Die mangelnde Umwandlung von Phenylalanin in Tyrosln fuhrt zu 
einem Anstieg des phenylalaninspiegels im Blut sowle zur Aus- 
scheidung von PhenylbrenztraubensMure und zahlreichen weiteren 
Abbauprodukten des Phenylalanins im Urin.' Die Anhaufung von 
Phenylalanin im Blut bei nicht behandelter Phenylketonurie ver- 
ursacht auf noch nicht restlos geklarte Weise eine irreparable 
Himschadiguhg. "Die Phenylketonurie ist keine sehr seltene 
Stoffwechselkrankheit. Sie tritt in der BRD bei einem von 6.500 
Neugeborenen auf. 

lis besteht heutzutage uberhaupt kein Zweifel mehr, dass die 
Phenylketonurie durch eine phenylalaninarme Kost unter Verwen- 
dung phenylalaninfreier SpezialprSparate erfolgreich zu behan- 
deln ist, Bei frtthera Behandlungsbeginn in den 3 ersten Lebens- 
monaten kann die HirnschSdigung verhutet werden. Auch ein ver- 
spateter Therapiebeginn kann unter qewissen Voraussetzungen ein 
Fortschreiten des Leidens noch verhindem. So lassen sich bei- 
spielsweise durch eine entsprechend konsequente Behandlung eine 
Besserung der Intel ligenzleistung und anderer FShigkeiten er- 
zielen. Diese sind um so ausgepragter, je jiinger das Kind einer 
Behandlung zugefiihrt wird, d.h. je geringer die bereits verur- 
sachte Hirnschadigung ist. 

Das Prinzip der Behandlung derartiger Stof fwechselstorungen be- 
steht folgerichtig darin, den die Krankhelt verursachenden 
NShrstoff - also eiiie oder mehrere Aminosauren - ganz oder teil- 
weise aus der kost des betrof f enen Kindes zu elirainieren. Trotz- 
dem muss naturlich der Bedarf an alien weiteren Nahr- und Er- 
ganzungsstof fen vollkommen gedeckt werden, ura eine normale alters- 
. entsprechende Entwicklung des Kindes zu gewShrleisten . 

Als Beisplel fur dieses Behandlungsprinzip sei abermals die 
Phenylketonurie herangezogen; Entscheidend fiir die Durchfuhrung 
einer phenylalaninarmen Diat ist es, die Kost bezttglich des 
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Gehalts an Phenylalanin auf den individuellen Bedarf des 
Kindes richtlg einzustellen und trotzdem hinsichtlich der Ubrigen 
essentiellen AminosSuren vollwertig zu gestaltcn. Hierzu ist es 
erforderlich, das Eiweiss Uberwiegend in Form von bostimmten 
Spezialpraparaten zu geben, die wenig oder - noch besser - 
gar kein Phenylalanin enthalten. 

Die Anfange. diesbeziiglicher Entwicklungen gehen auf englische 
und araerikanische Arbeiten zurCick (Bickel, H. und Mitarb. (1954); 
Armstrong, M.O. und Mitarb. (1955)). Auf der Basis dieser 
Untersuchungen wurden zunachst Eiweisshydrolysate zur Behand- 
lung der Phenylketonurie Ublich, die auch gegenwartig noch 
haufig benutzt werden. Diese Eiweisshydrolysate sind jedoch mit 
einer Reihe von Nachteilen behaftet. So entstehen im Verlaufe 
der Uydrolyse des Ausgangsmaterials , z.B. Casein oder Rinder- 
serum, bislang noch nicht identif izierte Verbindungen, die den 
Hydrolysaten einen Qberaus penetranten wflrzeartigen Geschmack 
und Geruch verleihen. Zusatzlich zu dem vorstehend beschriebenen 
penetranten WUrzegeschmack weisen die aus den liblichen Ausgangs- 
materialien, Casein oder Rinderserum erhaltlichen Hydrolysate, 
in denen raehr als 90 S der Aminosauren in freier Form vorllegen, 
noch einen ausgeprSgten abstossenden Bittergeschmack auf. Dieser 
Eigengeschmack der Hydrolysate ftthrt bei den betrof fenen Klndern 
erfahrungsgemSss haufig zur Nahrungsverweigerung und last sogar 
meist drastische Nebenerscheinungen aus, z.B. Erbrechen, 
Fliissigkeitsverluste und damit verbundene Entgleisungen des 
Phenylalaninspiegels . 



Aufgrund praktischer Erfahrungen bestand seit einiger Zeit der 
Verdacht, dass Eiweisshydrolysate im Stoffwechsel als aus- 
lOsende Faktoren metabolischer Acidosen wirken kSnnen. Die 
Richtigkeit dieser empirischen Erkenntnis konnte durch Bilanz- 
studien des Elektrolytstof fwechsels bei Phenylketonurikern an 
der Universitats-Kinderklinik, Heidelberg, unter Verwendung von 
mehreren handelsQbllchen Hydrolysaten objektiviert werden. 

Als Ausgangsmaterial fUr die Herstellung der Hydrolysate wird, 
wie bereits erwShnt, meist Casein verwendet, weiterhin auch 
Rinderserum. Beide Ausgangsproteine weisen jedoch eine geringere 
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biologische Wertigkeit auf als ernShrungsphysiologisch 
wunschenswert 1st. Die biologische Wertigkeit wird definiert 
ais die Anzahl Gramrn KSrpereiweiss, die durch 10O g des be- 
treffenden Nahrungsproteins ersetzt werden konnen. Das fur die 
Ilerstellung der Hydrolysate am meisten verwendete Casein weist 
beispielsweise nur eine biologische Wertigkeit von etwa 70 auf. 
Diese nachteilige Eigenschaft der iiblichen Ausgangsmaterialien 
haftet auch den daraus herqestellten Hydrolysaten an. 

Bei der .ilydrolyse des Ausgangsproteins bleibt ein Rest an 
Peptideh, der auch Phenylalanin enthalten kann. Dieses in 
Peptiden gebundene Phenylalanin wird in dem der Ilydrolyse folgen 
den Verfahrensschritt der Phenylalaninentfemung nicht erfasst, 
sondern bleibt als "Rest-Phenylalanin" im Hydrolysat. Der Rest- 
Phenylalartingehalt der Hydrolysate erschwert die praktische. 
Anwendung der Hydrolysate flir den in Rede stehenden Zweck zu- 
satzlich, wobei insbesondere die Tatsache start, dass er nicht 
konstant ist. 

Da phenylalaninfreies oder -armes Hydrolysat aUs Casein bzw. 
Rinderserum hygroskbpisch ist # muss es mit einero unter chemi- 
schen und diatetischen Gesichtspunkten inerten TrSgerstoff ver- 
mischt werden, wozuman ira allgemeinen MaisstSrke bzw. Malto- 
Oligosaccharide. verwendet. Daraus ergeben sich folgende weitere 
Nachteile bei der praktischen Anwendung der Hydrolysate: 

Die zur Bedarf sdeckung einzunehmende absolute Gewichtsraenge . 
vergrSssert sich erheblich, was die praktische Durchfiihrung der 
Diat erschwert. Ausserdem muss das Hydrolysat bei Zusatz von 
Starke in Speisen mitgekocht werden, so dass sich eine iiberaus 
eintanige Kost mit sich stets wiederholenden Mahlzeiten ergibt. 

Die Behandlung von weiteren Aminosaurestof fwechselstSrungen 
ausser der Phenylketonurie mit SpezialprSparaten auf der Basis 
natUrlicher Ausgangsproteine ist ausserordentlich aufwendig 
und praktisch fast nicht durchfUhrbar. In einigen Fallen,. z.B. 
bei der Ahornsirupkrankheit und bei der Tyrosinose, mUssten 
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nSmlich ganz qeziclt 3 bzw. 2 AminosSuren aus dem Hydrolysat 
entfernt werden, was sich technisch mit vertretbarem Aufwand 
nicht durchfuhren liesse. 

Behandlungsversuche mit Proteingemischen unterschiedlicher 
Arainosaurezusaramensetzung, u.a. unter Ileranziehung von 
Gelatine, sind infolge des unzumutbaren Geschraacks derartiger 
Zuberei tungen f ehlgeschlagen . 

Nachdem seit Anfang der 60-iger Jahre verschiedene Spezial- 
praparate,meist auf der Basis von Casein-Hydrolysaten, in aus- 
reichender Menge zur Verfiigung standen, konnten in den darauf- 
folgenden Jahren ausreichende klinische Erfahrungen bei der Be- 
hand lung von angeborenen AminosUure-Stof fwechselstorungen, 
insbesondere der Phenylketonuria, gesammelt werden. Dabei zeich- 
neten sich deutlich die vorstehend erlSuterten Nachteile der 
Hydrolysate ab, zugleich aber auch die fUr derartige Spezial- 
pr&parate wUnschenswerten Eigenschaften. Letztere lassen sich 
wie folgt zusammenfassen: 

1. Fiir die praktische Durchfuhrung der Behandlung, die nach dew 
gegenwartigen Wissensstand mindestens iiber die ersten 

12 Lebens jahre hinweg, d.h. bis zum Abschluss der Gehirnent- 
wicklung, erfolgen muss, ist ein annehmbarer Geschmack eine 
entscheidende Voraussetzung. Ein fiir diesen Zweck brauchbares 
Aminosauregemisch darf daher weder den penetranten WUrzege- 
schmack noch den Bitter- und Salzgeschmack der bislang ge- 
brauchlichen Eiweisshydrolysate aufweisen. 

2. Brauchbare PrSparate diirfen keine Veranderungen in der 
Elektrolytbilanz hervorrufen, d.h. weder Acidose noch 
Alkalose . 

3. Die Aminosaurezusammensetzung muss fQr das Kindesalter 
optimal sein. 

4. Geeignete Prfiparate sollten vollkommen frei sein von derjeni- 
gen AminosSure bzw. denjenigen AminosSuren, deren Stoffwechsel 
gestort ist. 
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5. Die taglich einzunehmende Menge sollte mBglichst gering, 
d.h. das Praparat moglichst konzentriert sein. 

6. Die AminosSurezusammensetzung muss zur Anpassung an die 
jeweils zu behandelnde Stof fwechselstOrung verSnderbar 
sein. 

Der Erfindung lag daher die Aufgabe zugrunde, neue AminosSure- 
gemische der eingangs bezeichneten Art zur Verfilgung zu 
stellen, die nicht mit den Nachteilen des Standes der Technik 
behaftet sind und somit die vorstehend erlHuterten fiir derarti- 
ge Produkte wiinschenswerten Eigenschaften sSmtlich oder zu- 
mindest weitgehend vollstSndig aufweisen. 

Wie festgestellt wurde, 13sst sich durch Mischen einzelner 
Aminosauren zwar ein deutlicher Fortschritt gegeniiber den be- 
kannten Eiweisshydrolysaten erzielen, die der Erfindung zugrunde- 
liegende Aufgabe aber nicht in fUr die Praxis befriedigender 
Weise losen, da auch derartige - versuchsweise aus handelsiibli- 
chen Aminosauren hergestellte Gemischs - bezttglich der Geschmacks- 
neutralitat den zu stellenden Anforderungen nicht geniigen und 
zu Storungen des Elektrolythaushalts fiihren kannen. 

Es wurde jfcdoch gefunden, dass sich beziiglich der beiden vor- 
stehenden Nachteile derartiger Mischungen einzelner Aminosauren 
uberraschenderweise dadurch eine entscheidende Verbesserung er- 
zielen lasst, dass man ihnen basische Aminosauren, wenn Uberhaupt, 
in Form von Salzen saurer Aminosauren, insbesondere Glutamaten, 
anstelle der im Handel iiblicherweise angebotenen Hydrochloride 
einverleibt. 

Gegenstand der Erfindung ist somit ein Aminosauregemisch zur 
Ernahrung von Personen, insbesondere Kindern rait in Bezug auf 
mindestens eine Arainosaure gestartera Stof fwechsel , das die 
Arainosaure (n) , deren Verstof fwechslung gestart ist, nicht oder 
allenfalls in unbedenklichen Konzentrationen enthait, das 
dadurch gekennzeichnet ist, dass es basische Aminosauren, wenn 
uberhaupt, in Form von Saizen mindestens einer sauren Arainosaure, 
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insbesondere als Glutamate, enth3.lt. 

Die vorstehenden erfindungsgemSLssen AminosSuregemische 
sind zwar alien bekannten PrSparaten in geschiaacklicher 
Uinsicht eindeutig iiberlegen und insbesondere praktisch frei 
von dera den Hydrolysaten anhaftenden penetranten WUrzege- 
schmack, weisen aber lmmer noch einen charakteristischen und 
nicht mit alien Speisen vollig vertraglichen Eigengeschmack 
auf . Es ist daher erwiinscht, die Amino sauregemische der Er- 
findung bezuglich der Konzentration an verwertbaren Aminosauren 
und der Geschmacksneutralitat noch weiter zu verbessern. 

Beziiglich der erstgenannten Ligenschaft wird die gewiinschte 
zweckmassige Ausgestaltung dadurch erreicht, dass den Amino- 
sauregemischen nach einer bevorzugten Ausfuhrungsforra der 
Lrfindung AminosSuren praktisch ausschliesslich in der L-Form 
einverleibt werden. 

llinsichtlich der Geschmacksneutralitat lSsst sich eine vorteil- 
hafte weitere Ausgestaltung der Erfindung iiberraschenderweise 
aufgrund der Erkenntnis, dass die Ursache fur den bei erfindungs- 
gemSssen AminosMuregemischen im allgemeinen noch deutlich 
erkennbaren, wenn auch im Vergleich zum Stand der Technik 
drastisch venninderten , charakteristischen Eigengeschmack 
grossenteils die Anwesenheit von Tyrosin, Tryptophan und/oder 
Methionin 1st, diese Aminosauren durch ihre N-Acylderivate 
vollwertig ersetzt werden kOnnen und diese Derivate praktisch 
frei von den den Sauren selbst anhaftenden unerwQnschten Ge- 
schmackseigenschaften sind, dadurch erreichen, dass man den 
Aminosauregemischen der Erfindung diese AminosSuren , wenn fiber- 
haupt, in Form ihrer N-Acylderivate einverleibt. 

Als fur dlesen Zweck besonders geeignet haben sich die mit: 
Essig- oder AminosSuren N-acylierten Derivate dleser AminosMuren 
erwiesen, wobei als besonders ttberraschend anzusehen 1st, dass 
sogar die Homodipeptide der fraglichen AminosSuren wesentlich 
geschmacksneutraler als die freien SSuren sind. 
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Eine noch weitergehende Geschmacksneutralitat 13sst sich 
gemfiss einer bevorzugten Ausflihrunqsforra der Erfindung dadurch 
erzielen, dass man in den AminosSuregemischen Asparagin- und/ 
oder Glutaminsaure zuraindest teilweise durch Asparagin bzw. 
Glutamin ersetzt. 

Schliesslich wurde festgestellt, dass sich bei den Aminosaure- 
gemischen der Erfindung iiberraschenderweise eine zusatzliche 
geschmackliche Verbesserung ohne BeeintrSchtigung der ernahrungs- 
physiologischen Vollwertigkeit dadurch erzielen kann, dass man 
die essentielle(n) Aminosaure (n) Leucin und/oder Isoleucin 
teilweise oder ganz durch die entsprechende(n) <*-Hydroxy- 
und/oder oC-OxyfettsSure(n) ersetzt. 

In diesem Zusammenhang sei darauf hingewiesen, dass es besonders 
vorteilhaft ist, den erfindungsgeraSssen Aminos a uregemischen 
diese FettsSuren in Form von damit N-acyliertem Tyrosin, 
Tryptophan und/oder Methionin einzuverleiben. 

Da normalerweise ein wesentlicher Teil des Mineralstof fbedarfs 
durch Mineralstof fe gedeckt wird, die als Begleitstof fe der 
Proteinkomponente natiirlicher Nahrung aufgenommen werden, ergibt 
sich in der Regel die Notwendigkeit, zusatzliche Mineralstof fe 
zuzufiihren, wenn der Proteinanteil der Kost ganz oder zu einem 
erheblichen Teil durch AminosSuregeraische der erf indungsgemSssen 

Art ersetzt wird, die an sich praktisch mineralstof frei sind. 
Um Fehler bei der Zusammenstellung der DiSt zu vermeiden, 
ist es dabei zweckmSssig, dem AminosSuregemisch eine ent- 
sprechende Menge einer abgestimmten Mineralstof fmischung zuzu- 
setzen. Fiir die erf indungsgemSssen AminosSuregemische hat sich 
ein Mineralstoffzusatz nach folgender Rezeptur in der klinischen 
PrUfung hervorragend bewShrt: 



Mineralstof f 


Menge in 100 g Gemisch 


Tr icalciumdiphosphat 

Magnesiumhydrogenphosphattrihydrat 

Natrlumchlorid 

D i ka 1 iurahy dro genpho sphat 


2.500 mg 
1.345 mg 
3.000 mg 
2.600 mg 
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Die Erfindung bietet gegeniiber dem Stand der Technik somit 
unter anderem folgende wesentliche Vorteile: 

ErfindungsgemSss konnen ohne weiteres Aminosauregemische er- 
halten werden, die vollkomraen frei von derjenigen bzw. den- 
jenigen Amino s&ure (n) ist (sind) , deren Stoffwechsel gestort 
ist. Dies bringt fur die praktische DurchfUhrung der Behandlung 
cinen wesentlichen Vorteil mit sich: Personen, die eine Amino- 
saurestof fwechselstorunn haben, weisen stets einen sogenannten 
0 "Kestbedarf " an derjenigen Aminosaure auf, deren Stoffwechsel 
gestort ist, bei der Phenylketonurie z.B. Phenylalanin. Uin den 
Gesamtntfhrstoffbedarf ausreichend zu decken, wird dieser Rest- 
bedarf an einer bestimmten Aminosaure mit natiirlichem Nahrungs- 
eiweiss gegeben. Ist ein Praparat vollkommen frei von der be- 
treffenden Aminosaure, so ist der Anteil an natiirlichem Protein, 
der gegeben werden kann und muss, urn den Restbedarf zu decken, 
hoher und damit die gesamte L'rnahrungsweise ira ernahrungs- 
physiologischen Sinne vollwertiger. Die Aminosauregemische der 
Erfindung sind frei von Eiweiss und Fett und.v/erden ausschliess- 
lich in einer dem effektiven Tagesbedarf angepassten Menge ver- 
ahreicht. Weqen ihrer ausgezeichneten Geschmacksneutralitat 
konnen die Aminosauregemische gewiinschtenfalls rait geringen 
Kengen Sahne und Malto-Oligosacchariden zu einer Art SUfispeise 
angeriihrt werden. Die Tagesdosis kann auf diese Weise uber 
den Tag verteilt in raehreren Einzelgaben verabfolgt werden. 
Alle tibrigen Nahrungsmittel behalten dadurch ihren natiirlichen 
Eigengeschmack . Wahlweise konnen die Aminosauregemische auch 
in Getranken kalt angeriihrt gegeben werden, da jegliches 
Kochen entfHllt. Das Volumen der Speisen wird nicht "aufgebiaht" 
da die Aminosauregemische der Erfindung frei von Starke sind. 

Die nachfolgenden Beispiele erlSutern die Erfindung und veran- 
schaulichen insbesondere deren Vielseitigkeit. 
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Beispiel 1 

Phenylalanin-freies Aminosauregemisch 
Indikatioii: Phenylketonurie 

Nach folgehder Rezeptur wurde ein erfindunqsgeraSsses Amino- 
sauregemisch hergestellt: 

100 g Aminosauregemisch en thai ten: 
a) Aminosauren 



L-Alanin 


4 




L-Arginin-L-glutamat 


6,5 


g 


L-Asparaqin-mono.hydrat 


5 


g 


L-Cystin 


2 


g 


L-Glutamln 


4 


g 


Glycocoll 


2,5 


g 


L-Histidin 


2,5 


g 


L-Isoleucin . 


5,5 


g 


L-Leucin 


- 9 


g 


L-Ly s in-L-gl u tamatdihydr at 


14,5 


g 


DL-Me thiony tme thion in 


3 


g 


L-Prolin 


8 


g 


L-Serin 


5 


g 


L-Threonin 


5 


g 


N-Acetyl-L-tryptophan 


2,5 


g 


L-Ty rosin 


5 


g 


L-Valin 


6 


g 



b) Mineralstoffe und Spurenelemente 

Natriumchlorid 3.000,0 rog 

Dikaliumhydrogenphosphat 2.600,0 mg 

Tricalciumphosphat 2.500 f O mg 

. Magnesiumhydrogenphosphattrihydrat 1.345,0 rag 

Eisen (II) -sulf at-heptahydrat 190,0 rag 

Kupfer(II)-sulfat-pentahydrat 8,0 rag 

Kobalt (II) -sulf at-heptahydrat 0,004 mg 

Mangan(II)-sulfat-itaonohydrat 15 ,0 mg 

Zinksulf at-heptahydrat 10,0 mg 

Natriummolybdat 0,1 mg 

Kaliumjodid °' 15 mg 
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c) Vitamlne 



DL- oc-Tocopherolacetat 

Aneurinchloridhydrochlorid 

Lactoflavin 

Pyridoxinhydrochlorid 

NicotinsSureamid 

Cyanocobalamin 

FolsSure 



Vitamin A-acetat 



3,44 mg 

25, 0 mg 

2,5 mg 

3,0 mg 

2,0 mg 

40,0 mg 

0,0015 mg 

0,25 mg 



Die Herstellung erfolgt nach tlblichen Mischverf ahren f wobei 
es sich empfiehlt, Vormischungen der Komponentengruppen a) 
und b) und/oder c) herzustellen. 

Analog dem Beispiel 1 kfinnen fUr weitere StoffwechselstSrungen 
AminosMuregemische wie folgt hergestellt werden: 

Beispiel 2 

Cystin- und Methionin-frei; 

Indikat ionen : Koroocystinurie # Sulfitoxidasemangel . 
Beispiel 3 

Glycin-, Prolin- und Serin-frei; 

Indikat ion: nichtketotische HyperglycinSmie . 

Beispiel 4 

Histidin-frei; 
Indikation: HistidinSmie. 

Beispiel 5 

Isoleucin-, Leucin- und Valin-fjrei; 
Indikationen: Ahornsirupkrankheit und Varianten. 
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Beispiel 6 

Isoleucin-, Methionin-, Threonin- und Valin-frei; 
Indikation: Methylmalonacidurie.. 

Beispiel 7 
Leucin-frei; • 

Indikation: Leucin-induzierte HypoglykUmie . 

Beispiel 8 
Prolin-frei; 

Indikation : Hyperprolinamie . 

Beispiel 9 ' 

Phenylalanin- und Tyrosin-f rei ; * 
Indikation: Tyrosinose. 

Es wurde eine vergleichende Priifung des Geschmacks zwischen 
einem Phenylalanin-freien Hydrolysat nach dem Stand der Technik, 
einem Phenylalanin-freien nicht erfindungsgemSssen Arainasaure- 
gemisch, das die ArainosSuren in Form der freien SSuren bzw. 
der Hydrochloride enthielt und dem Phenylalanin-freien Amino- 
sauregemisch von Beispiel 1 wie folgt durchgefiihrt : 

Mit den drei genannteh AminosSuregemischen wurde in der gleichen 
Konzentration und Zubereitungsart (vermischt mit Sahne, Dextrose 
und Maltodextrin) eine Bevorzugungsprtifung in Form einer Rang- 
ordnungsprtifung. durchgefiihrt. 

Der Test ergab eine statis.tisch signifikante Bevorzugung des 
Phenylalanin-freien AminosMuregemischs von Beispiel 1, 

FUr dessen Bevorzugung wurden fqlgende Grilnde angeftihrtt 
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Eindeutig weniger Bittergeschmack. 

Kein seifiger, metallischer Beigeschmack. 

Neutral bis leicht suss. 

Kein unangenehmer Nachgeschmack. 
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